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　　The　e妊ect　of　potassium－induced　depolarizat．ion　on　caEeine　contracture　was　examined　using　single
twitch　fibers　and　thin　bundles　consistin．g　of　20r　3　twitch　fibers　which　were　isolated　from　frog　semi－
tendino．sus　muscle，　The　following　results　were　obtaiロed．
　　1）The　magnitude　and　the　rate　of　rise　of　caffeine　contracture　tension　increased，　whereas　the　rate
of　spQntaneous　relaxatio．n　of　the　contracture　decreased　mark．edly　in　the　depolarized　muscle　fibers。
　　2）The　extent　of　incre．ase　in　the　magnitude　of　the　co．ntracture　tension　was　hardly　af［ected　by　that
of　depolarization．
　　3）In　the　depolarized　muscle丘bers，　the　extent　of　increase　in　t止1e　magnitude　of　the　contracture
te．n5ion　induced　by　5　mM　caffeine　was　more　pronounced　than　that　by　7．5　mM　ca鉦eine．
　　On　the　basis　of　these　results，　the　mechanisms　of　the　increase　of　cafEeine　contracture　and　qf　the
decrease　of　its　spontaneous　relaxation　in　the　depolarized　muscle　fibers　were　discussed．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　October　6，1978　and　accepted　December　11，1978）
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1　緒 言
　Axelsson　and　Thesleff1）以来，カエル骨格筋のcafEeine
拘縮は，カリウムに．よる脱分極（K脱分極）下にも起こるば
かりでなく，むしろ増強されることが報告されている2β）．
最近，Foulks　8孟αZ．4）は，　K脱分極下の。誼eine拘縮の
最大張力は，脱分極の程度（あるいはK濃度）に依存する
ことを報告している．すなわち，ca鉦eine拘縮の．最大張力
は，低濃度K（7～30m．M）下に増強．されるが，高濃度K
（60mM以上）下には，著明に抑制されるという．
　本論文では，上述の問題を整理し，さらにカエルの
twitch丘berの。誼eine拘縮とK拘縮の関係に関する研
究とも関連して，カエルのtwitch飾erを用いて，　caEeine
拘縮に対するK脱分極の影響を，とくに。讃eine拘縮の
最大張力ならびに張力発生速度に注目して検討した成績を
述べる．
2　材料および方法
2・1材　　料
　カエ・ル（R〃zα∫妙。ηガ。α）のsemitendinosus　muscle
からsingle　twit．ch丘berあるいは2～3本のtwitch丘ber
から成るthin　bundleを分離し，それらを使用した・
2・2　機械的応答の記録
　標本の機械的応答は，前報5）と同様の．装置ならびに方法
により記録された．液交換は，Hodgkin　and　Horowicz6）
の方法に準じて行．なうことによりcha皿ber（容量，約11nZ）
内の液は，1秒以内に交換された．実験は，すべて室温
．（18～23。．C）下で行なわ．れた．
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Table　l　T加60刀ψ05露fo7zげ∫oZ漉ガ。π（coηc8厩ア窃か。ηガ7zノπM）
NaCl KCl CaC12　Choline　Chloride　　K2SO4
Normal－Ringer
Choline－Ringer
20K－solutiOD
401（一solutiQn
60K－solution
190K－solutiOI1
115 2．5
2．5
20
40
60
1．8
1．8
1．8
1．8
1．8
1．8
115
97．5
77．5
57，5
95
The　pH　was　adjusted　to　7．0～7．2　by　5　mM　Tris－HCI　bu班er，
2・3　溶　　液
　本実験で用いられた溶液の組成は，Table　1に示すとう
りである．
2・4　試　　薬
　Ca仔eineは，和光純薬工業株式会社製を使用した．他の
すべての試薬は，市販特級品を用いた．
3成　　績
　5mM　c誼eineによる拘縮に対するK脱分極の影響を
Fig．1に示した．対照の。誼eine拘縮は，　ca任eine作用
後8～15秒で最大張力に達し，その後外液にcafEeineが
存在するにもかかわらず，約30秒後には最大張力の約
15傷まで自発的に弛緩したが，1分後でもなおわずかな張
力を維持していた（Fig．1a－C）．この拘縮の最：大張力は，
190K拘縮（Fig．1A）の最大張力に対する割合で表わす
と，平均47．6±3．7箔（n＝5）であり，この成績は前報5）の
それとほぼ一致した．
　標本が20mM　K，40　mM　K，60　mM　Kおよび190　mM
K液に浸漬されると，それぞれのK濃度に応じた一過性
の拘縮を起こし，それらのK拘縮は，いずれも20秒以内
に完全に自発的に弛緩した（Fig．1B）．20　mM　K液で1
分間前処理された条件下の5mM　c誼eine加20　mM　K
による拘縮は，対照に比し張力発生速度を増したが，自発
性弛緩速度を著明に抑制した．この拘縮の最大張力は，
190K拘縮のそれの平均75．4±4．6％（n＝6）で，この条件
下に最大張力は増強されることが示された（Fig．1b－c）．
40mMK，60mMKならびに，190mMK下に1分間
前処理された条件下の5mM　caffeine拘縮の最大張力は，
190K拘縮のそれのそれぞれ平均78．0±3．5％（n＝3），平均
82・8±3．9傷（n＝3）および平均81．3±3．8％（n＝3）であった
（Fig．1c－C，　d－C　and　e－C）．
　次に，7．5mM　cafEeine拘縮に対するK脱分極の影響
をFig．2に示した．対照の7．5皿M　caffeine拘縮は，多
くの場合二相性を示した．すなわち，caffeine作用後最初
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F五9．1　EfEect　of　potassium－induced　depolarization
　　on　cafEeine　contracture　in　thin　bundle　consisting
　　of　2　twitch　fibers　of　the　frog．
　　A二Potassium　contractures　induced　by　190　K－
　　　solution，
　　B：Potassium　contractures　induced　by　various
　　　concentrations　of　K＋．　K＋concentration　was
　　　20mMinb，40mMinc，60mMindand190
　　　nユA厘　in　e，　respectively．
　　C：　Ca｛壬eine　contractures　under　the　depola■ized
　　　condition．　Thin　bundles　were　immersed　for
　　　l　min　in　solutions　containing　various　concen－
　　　trations　of　K＋which　were　shown　below　each
　　　record．　Ca狂elne　concentration　was　5　mM．
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CafFeine　contracture　in　depolarized　thin
bundle　consisting　of　2　tw三£ch　fib曾rs　of　the　fro9．
A：Potassium　contractures　induced　by　190　K－
　solution．
B＝Potassium　contractures　induced　by　various
　concentrations　of　K＋．　K＋concentration　was
20mMi旦b，60mMincand190mMind，
　respectively．
C：　Caffeine　contractures　under　the　depQlar三zed
　condition．　Thin　bundles　were　immersed　for
lmi・in・・lutiQns．・・ntaining　va・i・u・K＋cQn－
　centra亡ions　wh量ch　were　shown　below　each
record．　Caffeine　concentration　was　7．5　mM．
に起こる一過性収縮とこれに継起する持続的収縮である
（Fig．2a－C）．一過性収縮は，　cafEeine作用後5～10秒目n＝
12）で最大張力に達し，15～20．秒でその！5～35弩まで自
発的に弛緩した．しかし，標本は完全に弛緩することなく，
極めて緩徐に張力を増す持続的収縮へ移行した．これらの
成績は，前報5）の7n1M　ca任eine拘縮の場合とほぼ同様
であった．一過性収縮の最大張力は，5mM　c誼eine拘縮
の場合と同様に190K：拘縮の最大張力に対する割合とし
て表わすと，平均70．5±3．2鬼（n＝12）であった．前述の
5mM　ca仔eine拘縮の場合と同様に，20皿M　K液で1分
間前処理された条件下の7．5mM　caffeine加20　mM　Kに
よる拘縮は，対照に比し張力発生速度を増したが，自発性弛
緩の速度を明らかに減じた（Fig．2b－C）．この拘縮の最：大
張力は，190K拘縮のそれの平均78．7±2．0箔（n＝3）で，こ
の条件下に最大張力は増強されることが示された，60mM
Kおよび190mMK下に1分間処理された条件下の7．5
mM　c誼eine拘縮の最大張力は，190　K拘縮のそれのぞ
れそれ平均79．2±1．9傷（n＝3）および79．3±2．5弩（n＝4）で
あった（Figs．2c－C　and　d－C）．なお，以上に述べたK脱
分極下の。誼eine．拘縮は，いずれの揚合もcaffeine作用
後少なくとも30秒以内に正常Ringer液で標本を洗期す
ることにより完全に弛緩した．
　Fig・3は，以上のK脱分極下のcaffeine拘縮の最大
張力の増強に関してまとめたものである，K脱分極下の
。誼elne拘縮の最大張力は，　K脱分極の程度にほとんど関
係なく，20mM以上のKによる脱分極下で，ほぼ同程度
に増強された，しかし，この条件下の最大張力の増強の程
度は，5mM　ca鉦eine拘縮の方が7．5　mM　c讃eine拘縮
の場合より著明で，両者の最：大張力は，ほぼ等しくなるこ
とが示された．
100
　80
釜
岳・。
蛋
聾4。
器
2．o
酷撫9嵯魯㈲
　　　　0　　　　　2・5　　　　　5　　　　　10　　　　　20　　　　　40　　60　　　10D　　　　190
　　　　　　　　　　　　〔Kあ，mM
Fig．3　Relation　between　the　magnitude　of　cafEeine
　　contracture　tension　and　the　external　K＋　con辱
　　centratlon．
　　The　ordinate　gives　the　magnitude　of　caffeine
　　contracture　tension　which　is　expressed　as　per－
　　centage　of　the　maximum　tension　of　190　K－con－
　　tracture．　The　abscissa　gives　the　external　K＋
　　concentration　on　a　logarithmic　scale．　Caf〔eine
　　concentration：Q；5mM，△；7．5　mM．　Vertical
　　bar　of　each　point　gives　mean±S．　E　The　number
　　of　experiments　performed　is　given　in　parentheses．
4考　　察
　われわれの成績において，K拘縮が完全に自発的に弛
緩した後．でも，ca旺eine拘縮は起こるぽかりでなく，むし
ろ増強され，しかもK脱分極の程度にほとんど影響され
なかった（Figs．1～3＞．この成績は，従来の報告1伊3）にほ
ぼ一致する．しかし，Foulks　6’α♂．4）の成績とは異なる．
彼ら4）は，K脱分極下の。誼eine拘縮（3　mM　ca丘eine）
の最大張力は，脱分極の程度に依存し，7～30皿MK下で
は増強され．るが，60mM以上のK濃度下ではむしろ抑制
されることを報告している．FOulksωα♂．4）は，この成績
に関して，低濃度K下のca旺eine拘縮の増強はpotential一
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independentなcaEeine拘縮に，　potential－dependent
なcomponentが重畳したことにより，一方高濃度K下
のcaHeine拘縮の抑制は，　c誼eineによりCa遊離が起
こされる場とK脱分極によるそれとが共通であるために，
高濃度Kにより前処理されると，Ca遊離を起こす場の感
受性が次に与えられる。誼eineに対して低下しているこ
とによると考えている．しかし，上述のわれわれの成績が
示すように，190mMKで十分に膜が脱分極されている
条件下でさえ，ca仔eine拘縮が増強されて起こった事実
（Figs，1eand　2　d）は，　Foulks認磁4）の成績ならびに
それに基づく彼らの考えを支持しない．しかし，われわれ
が用いたcaEeine濃度が高濃度であったために，　Foulks
砿磁4）のいう感受性の低下が相殺されたという可能性も
残ると思われる，しかしながら，5mM　c誼eineについて
も7．5mM　c誼eineの場合と同様の傾向が示された点
（Figs．1～3）からこの可能性は除外されよう．なお，　Foulks
8砲♂．4）が報告しているca妊eine拘縮のthreshold　curve
と前報5）のそれとを比較すると，彼らの用いた3mM　caf－
feineは，われわれの7mM　c誼eineにほぼ相当する．
　K脱分極下の。誼eine拘縮の最：大張力の増強は，恐ら
くこの条件下にcaffeineのin且uxが増したことによると
思われる．この考えは，検討されたいずれのK脱分極下
にも張力発生速度が増したことによって支持されよう．ま
た，K脱分極下のcaffeine拘縮の弛緩速度が著明に減じ
た（Flgs・1and　2）・Weber　and　Herz7）によれぽ，分離
された筋小胞体のCa取り込みの速度は，　c誼eineにより
明らかに抑制されるという．この報告を考慮すると，上の
われわれの成績は，in且uxしたca丘eineが筋小胞体のCa
取り込みの速度を抑制したことで説明されよう，しかし，
K脱分極下のca任eine拘縮の最大張力の増強と弛緩の抑
制がK脱分極の程度にほとんど依存しない点は注意を要
する（Fig．3）．これは，20　mM　Kによる！分間の前処理
ですでにca貸eine　in且uxの十分な増加がもたらされたこ
とを示唆すると思われる．これらの点については，14C－
c誼eine　in且uxに対するK脱分極の影響を検討すること
により明らかにされよう．
5要　　約
　CaHeine拘縮に対するK脱分極の影響をカエルの
semitendinosus　muscleから分離したsingle　twitch
丘berあるいは2～3本の witch丘berから成るthin
bundleを用いて検討し，以下の成績を得た．
　1）Caffeine拘縮の最大張力ならびに張力発生速度は，
K脱分極下に増強されたが，自発性弛緩は著明に抑制さ
れた．
　2）K脱分極下のcaffeine拘縮の最：大張力の増強の程
度は，K脱分極の程度にほとんど影響されなかった．
　3）K脱分極下の5皿Mcaffeine拘縮の最大張力の増
強の程度は，7．5mM　ca仔eine拘縮のそれより著明で
あった．
　以上の成績に基づいて，K脱分極下のca任eine拘縮の
増強の機序ならびに自発性弛緩の抑制の機序などが論ぜら
れた．
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